11.Hafta: Antibiyotikler

ANTIBIYOTIKLER

Antibiyotik-> Kaynagi m.o olan kemoterapotik maddelerdir.

Kemoterapotik madde-> Cok kiigiik konsantrasyona bile
parazitotrop etkisi yiiksek(1*); organotrop etkisi ise ¢ok
diisiik (J,)veya hi¢ olmayan kimyasal maddelerdir.

Parazitotrop etkiden-»parazite (m.o’ya) veya liriinlerine etki
Organotrop ekiden ise - organizmaya veya organlarina etki
anlasilmaktadir.

Yani antibiyotik denince ¢ok diisiik dozlarda bile m.o’ya
etkisi yliksek ancak organizmaya veya organlara etkisi diisuik
veya hi¢ olmayan; genellikle bakteri,mantar,liken ve alg’den
elde edilen maddeler akla gelir.

Kemoterapotik maddeler icinde antibiyotikler tistiinliik
kazanirlar.

Antibiyotiklerin Etki Mekanizmalari

1)Metabolik Antagonizm: Antagonizm zit /ters etki

anlamindadir. Orn; folik asit pek cok metabolik olay icin

gerek duyulan bir maddedir. (6rn; protein veya piirin

sentezinde gerekli)

Folik asit; PABA + Piteridin -> Folik asit
PABA= para amino benzoik asit
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Siilfanomid grubu antibiyotikler yapi olarak PABA’ya
¢ok benzer ve PABA’nIn yerini alir. Ancak bu durumda folik
asit sentezi gerceklesmez dolayisiyla siilffanomidin oldugu
durumlarda m.o, folik asiti sentezleyemez ve m.o’nun
faaliyeti durur iireyemez ve oliir. Ancak suilfanomitler her
m.o’y1 bu mekanizmayla olumsuz olarak etkilemez ¢linkii
bazi bakteriler folik asiti kendi sentezleyemedigi i¢in
disardan alirlar.

Silfanomitlerin hayvan hiicrelerini bu mekanizmayla
etkilemesi yiiksek canlilarin ihtiya¢ duyduklari folik asitin
¢ogunu disaridan alma nedenlerinden dolayi azdir.
2)Hiicre Duvar Yapiminin Engellenmesi: Bazi antibiyotikler

orn;penicilin,cephalosporin’ler m.o hiicre duvarinin
kurulmasini engelleyerek m.o lizerine etkili olur. Hayvan
hiicrelerine bu antibiyotikler bu mekanizmayla etkili degildir
3)Hiicre Zarina Etki: Polymyxin , polyen grubu antibiyotikler

hiicre zarinin gegirgenligini bozar. insanlara etkisi vardir
ancak azdir. Neden? insanlardaki hiicre zari, m.o hiicre
zarindan daha dayanikhdir.

4)Protein Sentezinin Engellenmesi:

a) Bazi grup antibiyotikler ribozomun 30S alt birimine
baglanir. Bu durumda protein sentezi engellenmis
olur(tetrasiklinler).

b) Bazi antibiyotikler(chloromphenicol) ribozomun 50S
alt birimine baglanirve protein sentezi durmus olur.

c) Bazi antibiyotikler ribozomun 30S alt birimine
baglanir ve bu durumda mRNA’nin yanlis okunmasina
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neden olur ve hiicre bu durumdan olumsuz
etkilenir(streptomisin, gentamisin) .

d) Bazi antibiyotikler ise 50S ribozoma baglanarak a.a’in
yerini alirlar. Yanlis protein sentezine neden olur

(Orn eritromisin).

Hayvan/insan hiicrelerine bu antibiyotikler bu
mekanizma uzerinden etkisizdir.

5)Niikleik asit Sentezine Etki:

a)DNA sentezini engelleyenler
1)Actinomisin D>
2)Mitomicine>
3)IDU(idoksiuridine)
b)RNA sentezini engelleyenler
Rifamisin,rifampisin->
Griseofulrin>
6)Karisik Etki: Bazi antibiyotikler yukaridaki pek ¢ok etkiyi

bir anda gosterebilir. Orn; streptomisinler hem protein hem
RNA sentezi hem de hiicre duvarina etkili olmaktadir.

Antibiyotiklere Karsi Mikroorganizmalarin Direnc

Mekanizmalari

1)M.o kendini etkiyecek antibiyotigi parcalayacak bir enzim
sentezleyerek direng gosterir.

Orn; Penisiline karsi penisilinaz (betalaktamaz) enzimi
sentezleyebilir(staphylococlar)
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2)M.o antibiyotigin hiicreye alinimini engelleyebilir. Orn;
tetrasiklinlere karsi bu direng gelisebilir.
3) Antibiyotik m.o’nun hayati 6nemi olan bir metabolitinin
yerine gecerek etkiliyorsa m.o, o metabolitinin yapimini
artirarak antibiyotikten etkilenmeme yoluna gider.
Orn;
PABA+Piteridin>Folik asit
Sulfenomid+piteridin ->folikasit X yapimi olmaz
Bu durumda m.o, PABA’nin yapimini artirir ve siilfanomitle
baglanma oranini azaltir.
4)Antibiyotik hiicre duvarina etkiliyse m.o gegici bir siire igin
hiicre duvarsiz hale gelir. (L formu olusturur.)
5)Ribozomal proteinin yapisini degistirir. (eritromisine karsi)
Orn;30S ribozomuna tutunmuyorsa bu 30S ribozomundaki
ozgiil proteinin yapisini degistirir.
6)M.o, metabolik yolda etkilenen enzimin yapisini
degistirerek antibiyotigin etkisinden korunur.
7)Antibiyotik bir enzimatik yolu engelliyorsa m.o buradaki
enzimin yapimini artirir.
8)Ya da bu metabolik yolu birakir. Bagka bir metabolik yolu
kullanir.

Capraz Direnc

Bir antibiyotige herhangi bir sekilde diren¢ kazanan bir m.o,
o antibiyotige benzer baska bir antibiyotige de direng
kazanmis olur.

Antibiyotik Dependans (ilaca muhtag olus)
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Bazi m.o iireyebilmeleri hatta patojen hale gelmeleri
icin ortamda bazi antibiyotiklerin olmasina ihtiya¢ duyarlar.
Orn; meningococ’ler, streptomisin oldugu durumda
etkilerini gosterirler.

Kemoteropotikler Arasi lliskiler

ilaglarin bir arada verilmeleri durumda li¢ tabla ortaya
cikar.

1)Adisyonel Etki: Bir arada verilen 2 ilacin etkisi, bu ilaglarin
ayri ayri verildiklerinde olusturduklar etkilerinin toplamina
esittir. AB=A+B

2)Sinerjik Etki:iki ilacin bir arada verilmesiyle elde edilen etki,
ilaglarin ayri ayni verildiklerinde olusturduklari toplam
etkiden fazladir. AB>A+B

3)Antegonistik Etki: iki ilacin bir arada verilmesiyle elde
edilen etki, ilaglarin ayri ayri verildiklerinde olusturduklari
toplam etkiden azdir. AB<A+B

Antibiyotiklerle iliskili bazi kavramlar

Her kemoterapotik maddenin tedavi dozlari ile
etkiledigi m.o tiiriine o kemoterapotik’in etki spektrumu
denir.

Eger bir kemoterapotik madde birden fazla m.o tiiriini
etkiliyorsa bu durumda buna genis spektrumiu
kemoterapotik/antibiyotik denir.
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Antibiyotiklerin Gruplandiriimasi
1)Bakterilere Etkili & Penisilin, Eritromisin .....
2)Funguslara Etkili - Nystatin, Cycloheximide....
3)Timorlere Etkili->Actinomisin-D, Mitomisin-C...

4)Viruslara Etkili=idoxuridine....
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